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鏡および電子顕微鏡観察により特徴づけられる。TA は筋小胞体 (SR) に由来する
ことが推測されているが、その詳細な形成機序は不明である。TA を病理学的特徴






(ORAI1 c.292G＞A p.Gly98Ser) は両家系に共通して見出された。さらに、孤発
TAM患者10名を対象としてORAI1エクソン領域の直接シークエンス解析を行った
ところ、1名にc.412C>T p.Leu138Phe変異が見つかった。両変異とも、公共のSNP
データベース (dbSNP135, 1000genome, HGVD) に登録されていない新規変異で
あった。 
ORAI1は細胞膜にあるCa2+ release-activated Ca2+ (CRAC) チャネルの主要構
成タンパク質で、骨格筋に多く発現している。骨格筋収縮は主にSRから放出される
Ca2+濃度により制御されている。SR内のCa2+が欠乏すると、SR内のCa2+濃度低下
を感知したstromal-interacting molecule 1 (STIM1) とORAI1が複合体を形成す
ることでCRACチャネルを開口させ、Ca2+の細胞内への流入を促進する。この一連





































 したがって、本論文は博士（ 医学 ）の学位論文として価値あるものと認める。 
 なお、本学位授与申請者は、平成 27年 2月 25日実施の論文内容とそれに関連し
た研究分野並びに学識確認のための試問を受け、合格と認められたものである。 
要旨公開可能日：      年   月   日 以降 
